УРОВЕНЬ АДИПОНЕКТИНА И ВЫРАЖЕННОСТЬ ФИБРОЗА ПЕЧЕНИ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ГЕПАТИТОМ С С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ by A. Novikova F. et al.
Оригинальное исследование
Том 10, № 2, 2018           ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ98
DOI: 10.22625/2072-6732-2018-10-2-98-102 
Введение
Вирусный гепатит С приобрел значение од-
ной из глобальных проблем здравоохранения [1]. 
К клиническим особенностям гепатита С следует 
отнести высокую частоту хронизации процесса 
(85%). Прогрессирование хронического гепатита 
С (ХГС) в цирроз печени (20–30%) и гепатоцеллю-
лярную карциному (30–40%) приводит к инвали-
дизации, снижению продолжительности и каче-
ства жизни пациентов [2].
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Резюме
Цель исследования – определить значение уровня 
адипонектина у больных хроническим гепатитом С 
с метаболическим синдромом в зависимости от выра-
женности фиброза и гистологической активности в 
печени. 
Материалы и методы. В исследование были включе-
ны 72 больных хроническим гепатитом С с метаболи-
ческим синдромом. Всем пациентам проводили вычис-
ление индекса массы тела, определение уровня адипо-
нектина в сыворотке крови. Стадию фиброза печени 
и степень гистологической активности определяли по 
шкале METAVIR на основании гистологического иссле-
дования биоптатов, полученных при пункционной биоп-
сии печени. Средний возраст в исследуемой группе со-
ставил 40,73±6,3лет. Преобладали пациенты с индек-
сом массы тела 26–30 кг/м² – 61,1%. У всех пациентов 
имелось абдоминальное ожирение, гендерных различий в 
частоте выявления абдоминального ожирения не найде-
но. В 73,6% случаях это были пациенты с умеренно вы-
раженным или выраженным фиброзом печени; в 44,4% – 
с умеренно выраженной и выраженной степенью гисто-
логической активности. Среднее значение адипонекти-
на составило 9,36±3,28 мкг/мл. У больных ХГС с мета-
болическим синдромом выявлено достоверное снижение 
уровня адипонектина по сравнению со здоровыми ли-
цами. У женщин регистрировался более низкий уровень 
адипонектина по сравнению с мужчинами (p<0,05). Была 
установлена обратная связь между массой тела и уров-
нем адипонектина. Уровень адипонектина в сыворотке 
крови у больных хроническим гепатитом С с метаболи-
ческим синдромом снижался по мере прогрессирования 
стадии фиброза и выраженности степени активности 
патологического процесса в печени. 
Ключевые слова: адипонектин, хронический гепа-
тит С, метаболический синдром, фиброз печени, сте-
пень гистологической активности печени.
Abstract
The purpose of the research is to determine the value of 
adiponectin levels in patients chronic hepatitis C with meta-
bolic syndrome depending on the severity of fibrosis and his-
tological activity in the liver. 
Materials and methods. The research included 72 pa-
tients chronic hepatitis C with metabolic syndrome. All pa-
tients underwent calculation of body mass index, determina-
tion of adiponectin level in serum. The stage of liver fibrosis 
and degree of histological activity was determined accord-
ing to METAVIR scale based on histological research of bi-
opsy specimens obtained at liver biopsy. The average age in 
the research group amounted to 40,73±6,3 years. Prevailed 
patients with a body mass index of 26–30 kg/m² – 61,1%. 
All patients had abdominal obesity, the gender differences 
in the prevalence of abdominal obesity was not found. In 
73.6% of cases, it was patients with moderate or severe liv-
er fibrosis; 44,4% – moderate-severe and severe degree of 
histological activity. The mean value of adiponectin is made 
up 9,36±3,28 microgram /ml. Was an inverse relationship 
between body weight and adiponectin level. The patients 
chronic hepatitis C with metabolic syndrome found a sig-
nificant reduction in levels of adiponectin, compared with 
healthy people. In women were observed significantly lower 
adiponectin levels compared to men (p<0,05). Feedback was 
installed between the body weight and level of adiponectin. 
Level of serum adiponectin in patients with chronic hepatitis 
c with metabolic syndrome decreased with the progression 
of fibrosis and severity of pathological process activity in the 
liver.
Key words: adiponectin, chronic hepatitis C, metabolic 
syndrome, liver fibrosis, degree of histological activity liver.
Оригинальное исследование
ЖУРНАЛ ИНФЕКТОЛОГИИ          Том 10, № 2, 2018 99
В настоящее время внимание клиницистов 
привлекает проблема метаболического синдрома 
(МС). Ассоциированные с МС состояния лежат в 
основе развития сердечно-сосудистых заболева-
ний, сахарного диабета, болезней печени и почек. 
В последнее время стало актуальным изучение 
влияния метаболического синдрома на течение 
хронической HCV-инфекции. Известно, что тем-
пы формирования цирроза печени у больных ХГС 
обусловлены скоростью прогрессии фиброза пе-
чени [3]. К факторам, способствующим прогрес-
сированию стадии фиброза печени, относят вос-
палительные изменения в ткани печени [4]. 
Среди факторов риска развития метаболическо-
го синдрома важная роль отводится абдоминально-
му ожирению [5]. Жировая ткань не только служит 
местом накопления и хранения энергетических 
субстратов, но и отвечает за синтез адипоцитами 
гормоноподобных веществ – провоспалительных 
адипокинов. Один из них – адипонектин (белок-
регулятор важнейших метаболических и катабо-
лических процессов, оксидативного стресса). Он 
оказывает влияние на углеводный и липидный об-
мены, участвует в регуляции кровяного давления, 
предотвращает возникновение воспалительных 
процессов в эндотелии кровеносных сосудов, смяг-
чает повреждения, возникающие при ишемии и 
реперфузии сердечной мышцы [6]. Существует ряд 
работ, в которых изучался уровень адипонектина 
при различных патологических состояниях печени 
[4–8]. Однако имеются противоречивые данные по 
поводу взаимосвязи адипонектина с патоморфоло-
гическими изменениями ткани печени у больных 
ХГС с метаболическим синдромом.
Цель исследования – определить значение 
уровня адипонектина у больных ХГС с метаболиче-
ским синдромом в зависимости от выраженности 
фиброза и гистологической активности в печени.
Задачи исследования
1. Выявить особенности содержания уровня 
адипонектина в сыворотке крови у больных хро-
ническим гепатитом С с метаболическим синдро-
мом с различными стадиями фиброза печени.
2. Оценить показатель адипонектина в сыво-
ротке крови у больных хроническим гепатитом С 
в зависимости от степени гистологической актив-
ности печени.
Материалы и методы
Под наблюдением находилось 72 больных хрони-
ческим гепатитом С с метаболическим синдромом, 
проходивших обследование и лечение в Самарском 
областном гепатологическом центре. У всех паци-
ентов было получено письменное информирован-
ное согласие на участие в исследовании.
Диагноз ХГС был верифицирован по клини-
ко-эпидемиологическим, биохимическим (пара-
метры цитолиза, мезенхимального воспаления, 
холестаза) и серологическим (антиHCV+) дан-
ным. Также всем больным ХГС была определена 
вирусная нагрузка и генотип вируса гепатита С 
методом полимеразной цепной реакции. В 100% 
случаев был выявлен 1 генотип HCV в фазе ре-
пликации вируса, вирусная нагрузка составила 
от 2,5 log10 МЕ/мл до 8,2 log10 МЕ/мл. Больные в 
основном предъявляли жалобы на дискомфорт в 
правом подреберье, астенический синдром. Дли-
тельность заболевания ХГС составляла 7±2,6 лет. 
Артериальная гипертензия была зарегистриро-
вана у 35,7%, а сахарный диабет 2 типа – у 16,8% 
больных. Критерии включения были: возраст от 
18 до 55 лет, хронический вирусный гепатит С 
с метаболическим синдромом, подписанное ин-
формированное согласие на исследование. Кри-
териями исключения стали: ко-инфекция (HBV, 
HDV, HIV), наркотическая и алкогольная зависи-
мость, токсическое и аутоиммунное поражение 
печени, возраст старше 55 лет, ишемическая бо-
лезнь сердца, заболевания щитовидной железы, 
тяжелая сопутствующая соматическая патология 
в стадии обострения. Контрольную группу соста-
вили здоровые лица – 24 человека.
Всем пациентам проводили вычисление индекса 
массы тела (ИМТ). Пациенты с метаболическим син-
дромом были отобраны согласно рекомендациям 
Internation Diabetes Federation (2005), включающим 
в себя наличие абдоминального ожирения (объем 
талии у мужчин более 94 см, у женщин – более 
80 см) и не менее двух дополнительных критериев: 
повышение концентрации глюкозы в плазме веноз-
ной крови натощак более 5,6 ммоль/л; нарушение 
толерантности к глюкозе или выявленный ранее 
сахарный диабет 2 типа; повышение артериального 
давления (АД) (систолического более 130 мм рт. ст. 
и диастолического более 85 мм рт. ст.), повышение 
уровня триглицеридов более 1,7 ммоль/л; сниже-
ние уровня холестерина липопротеинов высокой 
плотности (ЛПВП) менее 1,0 ммоль/л у мужчин и 
менее 1,2 ммоль/л у женщин.
Содержание адипонектина в сыворотке крови 
определяли методом иммуноферментного анализа 
на иммуноферментном микропланшетном анали-
заторе Expertplus (производства Asys Hitech GmbH, 
Австрия) с использованием набора реактивов «Hu-
man Adiponectin ELISA» (BioVendor, Чехия). Для 
оценки уровня адипонектина использовался следу-
ющий диапазон нормальных значений: у мужчин 
при ИМТ менее 25 кг/мä для мужчин 7,1–19,3 мкг/
мл, для женщин 12–19,3 мкг/мл; при ИМТ 25–30 кг/
м2 для мужчин 5,6–16,7 мкг/мл, для женщин 9,3–
16,7 мкг/мл; при ИМТ более 30 кг/м2 для мужчин 
5,3–13,4 мкг/мл, для женщин 7,1–13,4 мкг/мл.
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Стадию фиброза печени и степень гистологиче-
ской активности определяли по шкале METAVIR на 
основании гистологического исследования биоп-
татов, полученных при пункционной биопсии пе-
чени, после фиксации в 10% забуференном форма-
лине и окрашивании гематоксилином и эозином. 
Информативным считался биоптат не менее 15 мм 
и содержащий не менее 3–4 портальных трактов. 
Всем пациентам также проводилось трансабдо-
минальное ультразвуковое исследование органов 
брюшной полости и непрямая ультразвуковая 
элас тография печени (Fibroscan). Результаты не-
инвазивных методов обследования соответствова-
ли данным пункционной биопсии печени.
Полученные данные обрабатывали с помощью 
пакета статистических программ с использовани-
ем параметрических и непараметрических мето-
дов сравнения. Изучали корреляционную зависи-
мость между признаками. Для описания данных 
использовали среднее арифметическое (М), стан-
дартное отклонение (s). Значимыми считали раз-
личия при p≤0,05.
Результаты и обсуждение
Средний возраст в исследуемой группе (72 па-
циента) составил 40,73±6,3лет, при этом женщин 
было 32 (44,4%), мужчин – 40 (55,6%). В возрасте 
25–35 лет было 11 больных (15,3%), 36–45 лет – 
45 (62,5%), 46–55 лет – 16 (22,2%). 77,8% пациентов 
относились к средней возрастной группе, что под-
черкивает высокую социально-экономическую 
значимость проблемы заболеваемости хрониче-
ским гепатитом С с метаболическим синдромом.
По индексу массы тела (ИМТ) пациенты были 
разделены на три группы: пациенты с ИМТ менее 
25 кг/м2 – 11 (15,3%) (из них 45,5% мужчин и 54,5% 
женщин); вторая группа – больные с ИМТ 26–
30 кг/м2 – 44 (61,1%) (из них 43,1% женщин, 56,9% 
мужчин); третья группа – пациенты с ИМТ более 
30 кг/м2 – 17 (23,6%) (из них 41,2% женщин, 58,8% 
мужчин). У всех пациентов имелось абдоминальное 
ожирение, гендерных различий в частоте выявле-
ния абдоминального ожирения не найдено (p>0,05).
У 19 (26,4%) больных ХГС с метаболическим 
синдромом была выявлена минимально выражен-
ная стадия фиброза печени – F1 по METAVIR (из 
них у 31,57% женщин и у 68,43% мужчин). Умерен-
но выраженный фиброз печени (F2) диагностиро-
ван у 22 (30,6%) пациентов ХГС с метаболическим 
синдромом (из них у 55% женщин и у 45% мужчин). 
Выраженный фиброз печени (F3) был выявлен у 31 
(43%) пациента ХГС с метаболическим синдромом 
(из них у 54,8% мужчин и у 45,2% женщин).
По степени гистологической активности ИГА 
минимальной степени (A0 по METAVIR) выявлен у 
22 (30,6%) пациентов ХГС с метаболическим син-
дромом (из них у 54,56% мужчин и у 45,44% жен-
щин). Слабо выраженная гистологическая актив-
ность печени (А1) была выявлена у 18 (25%) паци-
ентов (из них у 61,1% женщин и у 38,9% мужчин). 
Количество пациентов с умеренно выраженной 
(А2) и выраженной (А3) степенью гистологиче-
ской активности составило 21 человек (29,1%) и 
11 человек (15,3%) соответственно. При этом в обе-
их группах пациентов преобладали мужчины – 
61,9% и 72,7% соответственно (табл. 1).
Таблица 1 
Распределение пациентов ХГС с метаболическим 
синдромом в зависимости от гендерных 
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* n – число больных. 
Средний уровень адипонектина в группе па-
циентов ХГС с метаболическим синдромом со-
ставил 9,36±3,28 мкг/мл. В контрольной группе 
(24 человека) средний уровень адипонектина – 
11,14±1,05 мкг/мл (p<0,05).
Изменения уровня адипонектина в зависимо-
сти от пола, массы тела пациентов, выраженности 
фиброза и степени гистологической активности в 
печени представлены в таблице 2. 
У пациентов с ХГС с метаболическим синдро-
мом при ИМТ менее 25 кг/м2 средний уровень ади-
понектина составил 12,52±2,85 мкг/мл, у женщин 
этой группы – 10,14±2,32 мкг/мл, у мужчин – 
15,38±2,85 мкг/мл. У лиц с ИМТ 26–30 кг/м2 сред-
ний уровень адипонектина был равен 9,46±3,26 мкг/
мл, при этом у женщин он составил 9,95±3,42 мкг/
мл, а у мужчин – 9,08±3,16 мкг/мл. Минимальное 
значение адипонектина в этой группе составило 
5,88 мкг/мл. Больные ХГС с МС при ИМТ более 
30 кг/м2 имели уровень адипонектина 8,4±3,36 мкг/
мл. По гендерным различиям уровень адипонек-
тина в данной группе существенно не изменялся: 
у женщин он был равен 8,16±3,36 мкг/мл, у муж-
чин – 8,2±3,23 мкг/мл, при этом минимальное зна-
чение адипонектина достигало 5,3 мкг/мл. 
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При сопоставлении уровня адипонектина со ста-
дией фиброза печени было выявлено, что у пациен-
тов с минимальным фиброзом печени (F1) средний 
уровень адипонектина составил 12,17±2,48 мкг/
мл, у женщин – 10,14±1,09 мкг/мл, у мужчин – 
13,11±2,39 мкг/мл. У пациентов с умеренной ста-
дией фиброза печени (F2) средний уровень адипо-
нектина достигал 9,56±3,19 мкг\мл, из них у муж-
чин – 8,96±1,06 мкг/мл, у женщин – 9,88±3,78 
мкг/мл, при этом минимальное значение адипо-
нектина было равно 6,3 мкг/мл. Средний уровень 
адипонектина у пациентов с выраженным фи-
брозом печени (F3) составил 8,49±3,37 мкг/мл, 
из них у мужчин и женщин – 7,8±3,56 мкг/мл и 
7,12±3,21 мкг/мл соответственно. Минимальное 
значение адипонектина в этой группе составило 
5,88 мкг/мл.
При определении уровня адипонектина у па-
циентов ХГС с метаболическим синдромом с 
минимальной степенью гистологической актив-
ности процесса (А0) средний уровень адипонек-
тина был равен 10,41±4,16 мкг/мл, у мужчин– 
11,17±4,57 мкг/мл, у женщин – 9,5±3,63 мкг/мл. 
Средний уровень адипонектина у лиц со слабо 
выраженной степенью гистологической актив-
ности процесса (A1) составил 9,53±2,32 мкг/мл, 
при этом у женщин и мужчин адипонектин соста-
вил 8,88±2,02 мкг/мл и 10,55±2,55 мкг/мл соот-
ветственно. У пациентов с умеренно выраженной 
степенью гистологической активности процес-
са (А2) средний уровень адипонектина составил 
8,95±2,99 мкг/мл, у женщин – 8,55±2,03 мкг/мл, 
у мужчин – 9,19±3,51 мкг/мл; минимальное значе-
ние адипонектина было 5,88 мкг/мл. У пациентов 
с выраженной степенью гистологической актив-
ности процесса (А3) средний показатель уровня 
адипонектина был 5,8±0,88 мкг/мл, у женщин – 
5,66±0,057 мкг/мл, у мужчин – 7,34±0,49 мкг/мл.
При анализе полученных результатов была вы-
явлена обратная связь между массой тела и уров-
нем адипонектина: чем выше масса тела пациента 
ХГС с метаболическим синдромом, тем меньше 
уровень адипонектина (р<0,05). У женщин наб-
людался более низкий уровень адипонектина по 
сравнению с мужчинами. С нарастанием интен-
сивности воспалительного компонента (ИГА бо-
лее 8 баллов) у больных хроническим гепатитом С 
с метаболическим синдромом отмечалось умень-
шение показателей адипонектина. При прове-
дении корреляционного анализа определена об-
ратная связь между адипонектином и выражен-





= -0,35; p<0,05), а также адипонектином 





p<0,05). У пациентов с хроническим гепатитом С с 
метаболическим синдромом с более продвинутой 
стадией фиброза печени выявлено достоверное 
уменьшение уровня адипонектина. 
Таким образом, определение адипонектина у 
больных хроническим гепатитом С с метаболическим 
синдромом позволяет констатировать выраженность 
морфологических изменений в печени и стратифи-
цировать данную категорию пациентов по группам 
с различной гистологической активностью и фибро-
зом печени. Выявленная взаимосвязь адипонектина 
со стадией фиброза и степенью гистологической ак-
Таблица 2 
Уровень адипонектина в сыворотке крови у больных ХГС с метаболическим синдромом  
в зависимости от пола, массы тела, выраженности фиброза и степени гистологической активности 
печени
Показатель Уровень адипонектина мкг/мл (M±s)












































* – достоверность различий между показателями индекса массы тела (p<0,05);  
** – достоверность различий между степенями фиброза (p<0,05);  
*** – достоверность различий меду степенями активности патологического процесса (p<0,05).
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тивности печени позволяет судить о значимости ади-
понектина как триггера воспаления, способствующе-
го усилению морфологических изменений в печени 
и прогрессированию метаболического синдрома у 
пациентов хроническим гепатитом С. 
Выводы
1. У больных ХГС с метаболическим синдромом 
выявлено достоверное снижение уровня адипо-
нектина по сравнению со здоровыми лицами.
2. Уровень адипонектина в сыворотке крови у 
больных хроническим гепатитом С с метаболиче-
ским синдромом снижается по мере прогрессиро-
вания стадии фиброза и выраженности степени 
гистологической активности печени. 
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